











Effects of FK506 on Acute Allograft Rejection in Transplanted Rat 
Heart: The Role of Mitogen-Activated Protein Kinases， AP・1and 
NF-K B 
(ラット異所性心移植モデルを用いた急性拒絶反応におけるFK506の効果:









に分け、 MAPKfamilyのextracellularsignal-regulated kinase 1 and 2 (ERK1/2)および、p38を
Western blot'こより、転写因子のactivatorprotein-1 (AP-1)、nuclearfactor-κB (NF-κB)を




















protein-1 (AP-1)、nuclearf actor-κB (NF-κB)をelectrophoreticmobility shift assay'こより測
定、比較検討した (n=5)。その結果C群の平均値を100%とすると、 F群において活性型ERK1/2は自由
壁で66%、中隔で67%であり、活性型p38は自由壁で62%、中隔で72%であった。 MAPKの活性化はいず
れもF群で有意 (p<0.05)に抑制されていた。 F群におけるAP-1は自由壁で24%、中隔で18%、NF-κB
は自由壁で41%、中隔で20%であり、転写因子の活性化もF群で有意 (p<0.05)に抑制されていた。すな
わち免疫抑制剤を使用し急性拒絶反応を抑制した群では、移植心におけるMAPKおよび転写因子の活性
化が抑制されていることが示され、 MAPKおよび転写因子が移植後の急性拒絶反応における免疫応答に
関与していることが示唆された。
本研究は移植心の急性拒絶反応とMAPKとの関係を明らかにしたものであり、拒絶反応のメカニズム
の一端を解明し、 MAPK阻害剤が拒絶反応を抑制する新たな薬剤になりうる可能性を示唆した報告であ
ると考えられる。よって本研究者は博士(医学)の学位を授与するに値するものと判定された。
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